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論文内容の要旨





















して作成した。 GDNFは、 GDNPのcDNAを持ったアデノウイルスを、 5ul脳室内に注入した (titer:lxl010 
pfu/ml)。コントロール群として、 LacZのcDNAを持ったアデノウイルスを用いた。投与後2H自に虚血
を作成し、鹿血後2、4、7日後にそれぞれの群で比較検討した。 Insitu hybridizationにてmRNAの発
現を確認した。また、組織化学験査はHE、トルイジンブルー、 apotag、anti-bela-lubulin、anti“GDNfJ、
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B4-lecti n、anti-GFAPで染色を行った。海馬CA-l領肢の錐体細胞数は、それぞれの標本で1m内に存立す
る神経細胞を、左右それぞれ2ヶ所で数え比較検討した。 2群間はMann-WhitneyTestで比較した。
結果:アデノウイルスの脳室内投与では、脳宣上衣細胞に強く遺伝子の導入がなされた.海馬CA-l領域
の遅発性神経細胞死の抑制もAd-GDNF投与群で有意差 (P<O.OI)が認められた。 astrocyteの形態変
化もAd-GDNF投与群で見られた。
結論:GDNPは海馬CA-I領域の遅発性神経細胞死に対して予防効果が認められた。
以上、砂ネズミ前脳虚血モデルに対して、アデノウイルスをvcctorとしたGDNFは、海馬の遅発性神経細
胞死の予防効果があることを明らかにした論文で、今後臨保応用できる可能性を不唆しており、本研究者
は医学(博士)の学位を授与されるに値すると判定された。
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